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Bei Schmerz und Harndrang -
an interstitielle Zystitis denken

Die interstitielle Zystitis (IC) ist eine relativ seltene Erkrankung

der Harnblase, die fir die Betroffenen mit einer erheblichen

Reduktion der Lebensqualitdt verbunden ist. Da viele

Erkrankungen zu den gleichen Symptomen des Harndrangs und

Blasenschmerzes fiihren kdnnen, ist die Diagnosefindung oft

schwierig, was fur viele Patienten lange Irrwege durch das

medizinische System bedeutet. Die Therapie muss individuell

auf den Patienten ausgerichtet werden.

In der AWMF-S2k-Leitlinie! wird die in-
terstitielle Zystitis folgendermafen de-
finiert:: ,Die interstitielle Cystitis (IC/
BPS) ist eine nichtinfektiose chronische
Harnblasenerkrankung, die gepragt ist
von Schmerzen, Pollakisurie, Nykturie
und imperativem Harndrang in unter-
schiedlicher Ausprdgung und Kombinati-
on der Symptome und bei gleichzeitigem
Ausschluss  differenzialdiagnostischer
Erkrankungen. Die Diagnose der IC/BPS
ist nicht an ein bestimmtes Blasenvolu-
men oder dauerhafte Schmerzen gebun-
den.” Eine weltweit einheitliche Definiti-
on der Erkrankung existiert allerdings
nicht. Ebenso wenig sind die Begriffe
interstitielle Zystitis und ,bladder pain
syndrome“ (BPS) klar voneinander ab-
grenzbar.

Interstitielle Zystitis — mehr als
Blasenschmerz

Laut der AWMF-S2k-Leitlinie sind fiir
die Diagnose einer IC sowohl der Sympto-
menkomplex BPS als auch typische zysto-
skopische und/oder histologische Veriande-
rungen erforderlich. Ein BPS ist definiert
durch chronische Unterbauchschmerzen,
Druck oder Unwohlsein, die mit der Harn-
blase in Verbindung gebracht werden, so-
wie mindestens ein weiteres spezifisches
Symptom (z.B. hédufiger Harndrang). Es
werden zwei Subtypen der IC unterschie-
den: der Hunner-Typ mit charakteristi-
schen Ulzerationen (Hunner-Lisionen)
und der Nicht-Hunner-Typ mit Petechien
und Glomerulationen. Eine eingeschrank-
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te funktionelle Harnblasenkapazitit wird
in der Regel bei allen Formen von IC/BPS
gefunden.

Die Pathophysiologie ist immer noch
nicht eindeutig erforscht und wahrschein-
lich multifaktoriell. Ursdchlich diirfte der
IC eine Schadigung der Schutzschicht des
Urothels, der Glykosamin-Glykan-Schicht
(GAG-Schicht), zugrunde liegen. Der De-
fekt fiithrt weiter zu einer epithelialen
Dysfunktion mit erhohter Permeabilitét.
Aggressive Substanzen aus dem Urin kom-
men in Kontakt mit dem Urothel. Ka-
liumeinstrom in die Blasenwand 16st De-
trusorkontraktionen, Drang und Schmerz
aus. Hinzu kommt eine Stérung der Ge-
falversorgung.

Klinik und Basisdiagnostik

Die Basis der Diagnostik ist, so Pref Dr.
Daniela Schultz-Lampel vom Kodfigignz-
zentrum Sitidwest und Zentrum fur inter-
stitielle Zystitis & Beckenschmerz am
Schwarzwald-Baar-Klinikum in Villingen-
Schwenningen, die sorgfédltige Anamnese
mit zielgerichteten Fragen nach Blasen-
symptomen wie Pollakisurie (Diurie),
Nykturie, Drang, Inkontinenz, Miktions-
verhalten, Himaturie und nicht zuletzt
Schmerz. Dieser wird von den Betroffe-
nen beschrieben als brennend, stechend,
bohrend, ,wie ein Messer“ oder eine ,,glii-
hende Stricknadel®“. Mégliche Lokalisati-
onen sind nicht nur die Blase, sondern
auch Harnrohre, Scheide, Vulva, Damm,
Anus oder Unterbauch. Der Schmerz kann
sporadisch, zyklisch oder kontinuierlich
auftreten. Wichtig sind auch Fragen nach

KEYPOINTS

® Die AWMF-2k-Leitlinie zur
interstitiellen Zystitis (IC) ist
praxisorientiert, gut anwend-
bar und bietet eine kompakte
Ubersicht iiber Pathophy-
siologie, Diagnostik und
Therapie.

® Wirkweise, Nebenwirkungs-
und Erfolgsraten der Thera-
pieoptionen sowie die Stu-
fentherapie, an der man sich
zur individuellen Therapie-
ausrichtung orientieren kann,
werden dargestellt.

® Die Leitlinie riickt die intersti-
tielle Zystitis bei Urologen
stdrker in das Bewusstsein
mit dem Ziel, Patienten friiher
eine Therapie anzubieten,
um die Leidenszeit zu verklir-
zen und die Lebensqualitét
zu verbessern.

® Das Management der inter-
stitiellen Zystitis verlangt
Multi- und Interdisziplinaritdt;
Beratungsstellen und Zent-
ren flr interstitielle Zystitis
und Beckenschmerz sind
hilfreich.

Auslosefaktoren sowohl beim ersten Auf-
treten als auch im weiteren Verlauf sowie
nach beschwerdefreien Intervallen. Als
Trigger kommen beispielsweise Ernidh-
rung, Kélte oder Stress infrage. Auch die
Position (Ruhe, Sitzen, Liegen, Stehen,
Bewegung) kann die Beschwerden beein-
flussen. Sowohl die Fiillung der Blase als
auch die Fiillung des Darmes kénnen das
Schmerzgeschehen verdndern. Wérme,
Blasenentleerung, Defékation, Schonhal-
tung, Schmerzmittel usw. konnen in der
Akutsituation hilfreich sein.
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Differenzialdiagnostik: friiheres
Erkennen wichtig

Die weitere Diagnostik zielt darauf ab,
verwechselbare  Erkrankungen, die
Schmerz und Drang auslosen konnen,
auszuschlieRen. Daher sollte zielgerichtet
nach Begleiterscheinungen, bekannten
Krankheiten und durchgemachten Thera-
pien gefragt werden. Dies konnen unter
anderem Harnwegsinfekte, Dyspareunie/
Vulvodynie mit lokaler Ostrogenisierung,
Endometriose, Komorbidititen wie Reiz-
darm oder Fibromyalgie, operative Ein-
griffe, Radiatio im Beckenbereich, Medi-
kamente oder psychische Stressfaktoren
und Erkrankungen (Depression, Suchtver-
halten) sein. Auch Fragen nach Misshand-
lungen oder Missbrauch sind ebenso wich-
tig wie solche nach bisheriger Diagnostik
und bisherigen Therapieansitzen. Da die
IC per definitionem eine nicht infektiose
Erkrankung ist, kommt dem Ausschluss
einer bakteriellen Zystitis grof3te Bedeu-
tung zu.

Die Erfahrung zeigt, dass die IC hiufig
nicht erkannt wird und z.B. die Fehlbe-
handlung mit Antibiotika eher die Regel
als die Ausnahme darstellt. Die Betroffe-
nen haben oft jahrelange Irrfahrten durch
das medizinische System hinter sich. Im
Schnitt dauert es fiinf Jahre, bis die IC
erkannt und richtig behandelt wird.

Zystoskopie plus Hydrodistension

Die Leitlinie beschreibt detailliert die
Durchfiihrung der Zystoskopie plus Hydro-
distension bei Verdacht auf BPS/IC. Eine
Hochdruckdistension von mehr als 10 min
>80cmH,0 wird dabei nicht empfohlen.
Das Ablassen der Fliissigkeit soll unter
Sicht erfolgen (Bilddokumentation), wobei
eine Gradeinteilung der Glomerulationen
méglich wird. Diese reicht von Grad 0 (nor-
male Mukosa) iiber Petechien in mindes-
tens zwei Quadranten (Grad 1), grof3e sub-
mukdse Blutung (Grad 2) und diffuse glo-
bale Blutung der Mukosa (Grad 3) bis zu
,Cracking®, der Mukosaruptur mit oder
ohne Blutung/Odem (Grad 4). Die Biopsie
soll mittels elektrischer Schlinge vorge-
nommen werden, damit auch tiefe Schich-
ten erreicht werden. Die Histologie zeigt
typischerweise vermehrte Nervenendigun-
gen, Makrophagen sowie Mastzellen in der
Detrusormuskulatur, hat jedoch einen pré-
diktiven Wert von lediglich 38 %. Empfoh-
len wird eine erweiterte morphologische
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Diagnostik mit Van-Gieson-Férbung zur
Darstellung der Fibrose in der Lamina pro-
pria. Immunhistochemische Untersuchun-
gen von Neurotransmittern in der Detru-
sormuskulatur liefern zuséitzliche Informa-
tionen. Die Biopsie ist keine Bedingung fiir
die Diagnose einer IC, erhértet jedoch die
Diagnose und erlaubt jedoch den Aus-
schluss eines Carcinoma in situ.

Therapie: anspruchsvoll und
langwierig

Ziele im Management der IC sind
Schmerzreduktion,  Entziindungshem-
mung, Vermeidung von Harnwegsinfek-
ten, Entspannung der Blase sowie Ent-
spannung des Beckenbodens beim Wasser-
lassen, eine Steigerung der Blasenkapazi-
tit sowie die Verbesserung der Harnspei-
cherung und damit letztlich der Lebens-
qualitit. Die Wiederherstellung der GAG-
Schicht und Verbesserung von Oxygenie-
rung und Mikrozirkulation der Blase sol-
len weitere Gewebeschidden verhindern.

Die Therapie ist anspruchsvoll. Die
Leitlinie gibt dafiir konsensusbasierte
Empfehlungen sowie einen Algorithmus
zur Therapieplanung. Die Basis der Maf3-
nahmen sollten Aufkldrung, Anpassung
der Lebensumstinde, Erndhrungsbera-
tung, Sexualberatung und Unterstiitzung
durch das soziale Umfeld sowie psycholo-
gische/psychiatrische Betreuung, Physio-
therapie und Schmerztherapie bilden
(Soll-Empfehlungen, S2k-Leitlinie). Wei-
tere Therapieoptionen werden individuell
nach einem Stufenschema gewdhlt.

Orale Therapie

Orale Therapien haben sich in der Indi-
kation IC als begrenzt wirksam erwiesen.
Das einzige in Europa zugelassene orale
Arzneimittel zur Behandlung von IC/BPS,
sofern Glomerulationen und/oder Hunner-
Lisionen vorliegen (Soll-Empfehlungen,
S2k-Leitlinie), ist orales Pentosanpolysulfat
(PPS), das in seltenen Féllen zu pigmenta-
rer Makulopathie fiihrt, was die EMA 2019
veranlasste, einen Rote-Hand-Brief zu ver-
fassen, in dem bei Therapie mit oralem PPS
regelméRige ophthalmologische Untersu-
chungen empfohlen werden. Der Wirkstoff
PPS ist aufgrund seiner strukturellen Ahn-
lichkeit zu GAG in der Lage, die geschédig-
te Blasenwandschicht wieder aufzubauen,
und verhindert so die Schédigung tieferer
Gewebeschichten. Weitere orale Optionen

sind Amitriptylin (Sollte-Empfehlung),
Mirtazapin (Kann-Empfehlung), Hydroxy-
zin (Kann-Empfehlung), Cimetidin (Kann-
Empfehlung), Montelukast (Kann-Emp-
fehlung), PDE-5-Hemmer (Kann-Empfeh-
lung) sowie Nifedipin (Kann-Empfehlung).

Schmerztherapie

Eine Behandlung der Schmerzen soll
erfolgen, da jedoch zur Schmerztherapie
bei der IC noch kein einheitliches Behand-
lungskonzept vorliegt, wird auf die einzel-
nen Medikamentengruppen verwiesen,
die auch in Kombination eingesetzt wer-
den konnen. Analgetika wie NSAR, Nova-
minsulfon, aber auch Opioide kommen
zum Einsatz. Je friither die Behandlung
mit oralen Medikamenten begonnen wird,
desto groBer sind die Chancen auf Wirk-
samkeit. In den meisten Fillen ist ein Ef-
fekt jedoch erst nach sechs Monaten oder
spéter zu erwarten.

Transurethrale Verfahren

Auch verschiedene transurethrale Ver-
fahren (Hydrodistension, Fulguration,
Resektion, Steroidinjektion, Laser), intra-
vesikale Therapien (Instillationen, die
EMDA-Therapie, Botox-Injektionen) oder
komplementirmedizinische  Verfahren
kommen zum Einsatz.

Instillationstherapien

Instillationstherapien mit Hyaluron-
sdure und Chondroitinsulfat (beide mit
einer Sollte-Empfehlungen in der S2k-
Leitlinie) konnen Effektivitatsraten von
bis zu 70% erzielen. Auch Komplettre-
missionen konnen erreicht werden. Die
intravesikale Therapie hat den Vorteil,
hohe Medikamentenkonzentrationen di-
rekt in die Harnblase einzubringen, wobei
systemische Nebenwirkungen weitgehend
vermieden werden. Die Wirkung beruht
auf einer Regeneration der GAG-Schicht
durch die Schutzsubstanzen, die sich an
der geschédigten Blasenwand anlagern
und inflammatorische Zytokine, Schmerz
und Drang reduzieren.

EMDA

Bei der , Elektromotive Drug Administ-
ration“ (EMDA) wird die Wirksamkeit ei-
ner Instillationstherapie mit Lidocain oder
Naropin, Cortison +/— Pentosanpolysulfat
mittels lontophorese verstarkt. Zusétzlich
kann mit der EMDA-Therapie auch eine
Hydrodistension durchgefiihrt werden.
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Hyperbare Oxygenierung

Die aufwendige und nur an wenigen
Zentren verfiigbare hyperbare Oxygenie-
rung durch bessere Sauerstoffversorgung
des Gewebes kann zur Gefaf3neubildung,
Abheilung von chronischen Wunden und
Verbesserung der Symptomatik fihren.

Operative Therapie

Wenn alle konservativen und interven-
tionellen Verfahren keine Besserung der
Symptome bringen, kann die Zystektomie
und Harnableitung die Lebensqualitat zu-
riickbringen.

Stufenschema der S2k-Leitlinie
« Stufe 1: Aufklarung, Lebensstil und Er-
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nahrungsumstellung, Phy

chologische/p

komplementarm

o Stufe 2: multimodale medikamentdse
Therapien, Instillationstherapien,
EMDA, Hydrodistension, Rehabilitation

 Stufe 3: alle Therapieoptionen in Kom-
bination, erfahrungsmedizinische Maf3-
nahmen

« Srufe 4: Onabotulinumtoxin A, Neuro-

modulation

chweregrad der Erkran-
=idensdruck des Patien-

Bericht: Reno Barth
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Quelle:

UroAktuell 2021, 23.-24. April 2021: Vortrag , Interstitielle
Zystitis — wie hilft die neue Leitlinie?”, Prof. Dr. Daniela
Schultz-Lampel, Villingen-Schwenningen. Der Artikel zum
Vortrag wurde von Prof. Schultz-Lampl gepriift.
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